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Inmunoterapia: nuevo escenario en pacientes con carcinoma colorrectal metastasico
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Introduccion

El cancer colorrectal metastasico (CCRm) es un tumor genéticamente heterogéneo que se asocia con una alta carga de mutaciones tumorales e infiltracion de células inmunitarias. El déficit de
reparacion de ADN (dMMR) y alta inestabilidad de microsatélites (MSI-H) sélo esta presente en un 5%.! La inmunoterapia ha supuesto un cambio en el paradigma del tratamiento de multiples tumores
solidos, incluidos los tumores colorrectales con MSI-H.%? Presentamos el caso de una paciente con CCRm, donde una estrategia basada en el tratamiento con Pembrolizumab ha supuesto un impacto
positivo en su calidad de vida y supervivencia esperada.

Descripcion del caso

Historia clinica

Varén, 47 afos. Tras cuadro de astenia progresiva y anemia en rango transfusional, inicia estudio con hallazgo en TAC de neoformacién en colon transverso. Es intervenido en agosto/20 de manera
programada mediante hemicolectomia derecha, recibiendo quimioterapia intraperitoneal hipertérmica (HIPEC) con mitomicina C dentro de E. Clinico HIPEC T4; con resultado anatomopatologico de
adenocarcinoma moderadamente diferenciado ulcerado e infiltrante pT4a pN1b. Invasion linfatica, vascular y perineural. Estadio llIB. Perfil molecular: KRAS mutado, IMS. Recibe tratamiento adyuvante
con XELOX hasta febrero/21. ECOG 0, manteniendo constantes y exploracion fisica dentro de la normalidad.

Pruebas complementarias

Imagen 1. PET-TC (abril/21): Lesién hepatica hipermetabdlica en lébulo derecho Imagen 2. RM hepética (abril/21): Higado Imagen 3. PET-TC (marzo/22): disminucion Imagen 4. RM hepatica (abril/22): Lesion en
(segmento VII) compatible con metastasis. Nodulo hipermetabdlico en fascia heterogéneo con lesidn sélida metastasica del indice g|ICI(.jICO en lesion hepatica del segmento VIIcor.1 area central necrotica, sin
mesorrectal con avidez por la FDG, sugestivo de implante. localizada en segmento VII. segmento Vil e implante mesorrectal. restriccion a la difusion.

Evolucion y tratamiento
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Se presenta el caso en comité de tumores digestivos
y se realiza reseccion de segmento hepatico,
colecistectomia y exéresis de implante mesorrectal,
con resultado anatomopatologico compatible con

PET y RM hepatica (abril/21) (Imagen 1y respuesta patologica completa (.tejido fibroadiposo

2), donde se objetiva lesiéon hepatica e con infiltraciobn mucinosa sin presencia de
implante en la fascia mesorrectal. Tras 6 ciclos de tratamiento con celularidad neoplasica residual).

excelente tolerancia, el paciente

presenta negativizacion de marcadores y . - ,
respuesta parcial metabdlica en PET/TC Actualmente el paciente continua en tratamiento

con Pembrolizumab con buena tolerancia, sin datos
de recidiva.
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En TAC de control (agosto/21) se observa
progresion, con nuevo aumento de
tamano ambas lesiones, por lo que inicia
tratamiento de 22 linea con
Pembrolizumab.

Ante aumento progresivo de marcadores
tumorales se completa estudio con TAC,

Se inicia tratamiento de 12 linea con FUIRI
+ bevacizumab hasta agosto/21.

de marzo/22. (Imagen 3)

Discusion
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El uso de anticuerpos monoclonales dirigidos contra el punto de control inmunitario (anti-PD-1/anti-PD-L1, se ha convertido en un tratamiento prometedor para pacientes con CCRm e MSI-H.%-?

La terapia anti PDL-1 actia modulando el funcionamiento y activacion de las células T, favoreciendo la destruccidn citotdxica de las células tumorales.?3 En 2020, la FDA aprob6 Pembrolizumab como
tratamiento de primera linea para este subgrupo de pacientes; segun los resultados de diversos ensayos clinicos fase |l y Ill, donde se ha demostrado un aumento significativo en supervivencia libre de
progresion (SLP) y supervivencia global (SG)°. En nuestro paciente, la ausencia de respuesta al tratamiento con distintos regimenes de quimioterapia y la presencia de MSI-H, convirtié a
Pembrolizumab en la mejor opcion de tratamiento, consiguiendo una importante respuesta e impactando positivamente en la supervivencia del paciente.??

Como conclusidon, destacamos que la inmunoterapia ofrece un cambio en el paradigma del tratamiento del CCRm y MSI-H; no obstante, necesitamos mas estudios en el subgrupo de pacientes no
inestables que nos permitan mejorar las respuestas permitiendo lograr un tratamiento mas personalizado que impacte en su supervivencia.
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